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RESUMO

O exame ecocardiografico ¢ considerado o método diagndstico nao invasivo de escolha para
deteccao precoce das lesdes na valva mitral, avaliacdo da gravidade da regurgitacdo mitral,
determinar a fun¢do miocardica e estimar a pressao de enchimento do ventriculo esquerdo. A
estimativa ndo invasiva das pressdes de enchimento ventricular, por meio do exame
ecocardiografico, permite o diagnostico precoce da insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) em
caes com degeneracdo mixomatosa valvar mitral (DMVM). Embora véarios estudos clinicos em
cdes com DMVM consideraram a utilidade diagndstica dos indices ecodopplercardiograficos
para identificagdo, estadiamento e prognostico da doenca cardiaca, bem como predi¢do do
primeiro evento de ICC, ¢ desconhecido se tais variaveis podem ser utilizadas para guiar
decisdes terapéuticas, monitorar ou quantificar o risco de recorréncia de ICC em cdes com
DMVM. Assim, objetiva-se determinar se os indices ecodopplercardiograficos podem ser
utilizados para monitorar a terapia, bem como predizer a recorréncia de insuficiéncia cardiaca
congestiva em cdes com DMVM. Para tanto, serd feito um estudo clinico prospectivo
longitudinal, sendo realizado exames ecodopplercardiograficos em 6 pacientes com DVMV e
ICC. Os exames serao realizados no momento da admissao (primeiro evento de ICC) e sete dias
apos controle da ICC. A hipotese desse estudo € que os indices ecodopplercardiograficos, que
representam a pressao de enchimento ventricular, possam ser utilizados para monitorar e guiar

decisdes terapéuticas.

Palavras-chave: caninos, ecocardiograma, endocardiose, insuficiéncia cardiaca congestiva.

ABSTRACT



Echocardiography is considered the non-invasive diagnostic method of choice for early
detection of mitral valve lesions, assessment of the severity of mitral regurgitation,
determination of myocardial function, and estimation of left ventricular filling pressure. The
noninvasive estimation of ventricular filling pressures, through echocardiographic examination,
allows the early diagnosis of congestive heart failure (CHF) in dogs with mitral valve
myxomatous degeneration (VMMD). Although several clinical studies in dogs with VMD have
considered the diagnostic utility of Doppler echocardiographic indices for identification,
staging and prognosis of heart disease, as well as prediction of the first CHF event, it is unknown
whether these variables can be used to guide therapeutic decisions, monitor, or quantify the risk
of CHF recurrence in dogs with VMD. Thus, the objective is to determine whether Doppler
echocardiographic indices can be used to monitor therapy, as well as predict the recurrence of
congestive heart failure in dogs with VMD. Therefore, a prospective longitudinal clinical study
will be carried out, with echodopplercardiographic exams being performed in 6 patients with
VMYV and CHF. The exams will be performed at the time of admission (first CHF event), seven
days after CHF control. The hypothesis of this study is that Doppler echocardiographic indices,
which represent ventricular filling pressure, can be used to monitor and guide therapeutic

approaches.

Keywords: canines, echocardiogram, endocardiosis, congestive heart failure.
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1. INTRODUCAO

A degeneragdo mixomatosa valvar mitral (DMVM) ¢ a cardiopatia adquirida mais
frequente em cdes de pequeno porte, sendo caracterizada por regurgitagdo mitral (RM)
(CHETBOUL; TISSIER, 2012; PEDERSEN; HAGGSTROM, 2000). De forma crénica, a RM
pode provocar varias complica¢des decorrentes da sobrecarga de volume, como aumento da
pressdo de enchimento ventricular esquerdo, remodelamento cardiaco, hipertensdo arterial
pulmonar, disfungdo miocardica e sinais de insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) (OYAMA,
2009).

A insuficiéncia cardiaca congestiva ¢ uma sindrome clinica muitas vezes letal,
caracterizada por disfuncao cardiaca e formacao de edemas e efusdes, sendo importante seu
reconhecimento de forma precoce na pratica clinica (OYAMA, 2009). Embora o exame
radiografico de torax seja considerado o “padrdo ouro” para o diagnoéstico da ICC, sua baixa
especificidade, quando associado a doencas pulmonares, o torna limitado para o diagnodstico
desta sindrome (HANSSON et al., 2009), sendo, portanto, o ecocardiograma, o exame nao
invasivos mais usado para a avali¢do hemodinamica dos pacientes com ICC (YIN et al., 2012).

O exame ecocardiografico ¢ considerado o método diagndstico nao invasivo de escolha
para deteccdo das alteracdes na valva mitral, avaliagdo da gravidade da RM, estimativa das
pressdes de enchimento do ventriculo esquerdo e determinagdo da fun¢do miocéardica (BOON,
2011). No entanto, devido a sobrecarga de volume e alteragdes hemodinamicas associadas a
progressdo da DMVM, a estimativa da pressdo de enchimento ventricular e deteccdo da
disfuncdo miocardica na presengca de RM sdo desafiadoras (BONAGURA; SCHOBER, 2009).

A estimativa ndo invasiva das pressdes de enchimento ventricular, bem como do volume
atrial esquerdo, por meio do exame ecocardiografico, permite o diagnodstico precoce da ICC,
uma vez que seu desenvolvimento se deve, em grande parte, a sobrecarga de volume atrial e ao
aumento da press@o de enchimento do ventriculo esquerdo (OYAMA, 2004).

Estudos demonstram que a analise da velocidade da onda E do fluxo transmitral, do
tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV), da relacio E/TRIV, obtidos pelo Doppler
convencional, combinados a velocidade do anel mitral parietal (Em), adquirida pelo Doppler
tecidual, e a razdo E/Em, podem estimar altas pressdes de enchimento ventricular em humanos
e em caes (NAGUEH et al., 2009; SCHOBER et al., 2008; SCHOBER et al., 2010).

Ensaios clinicos realizados em pacientes humanos com cardiomiopatia dilatada (CMD)
demonstraram que a relacao E/Em ¢ a mais util em identificar altas pressdes de enchimento

ventricular (FEISSEL et al., 2009; GARCIA et al., 1997). No entanto, a utilizagao desta relagao



em pacientes humanos e em cdes com regurgitacdo mitral primaria ¢ inadequada, pois na
auséncia de alteracdes diastolicas a relacdo E/Em ¢ sensivel a oscilagdes de pré-carga, tipicas
da DMVM (BONAGURA; SCHOBER, 2009). Segundo Schober e colaboradores (2010), o
melhor indice para predizer a ICC em caes sedados com DMVM ¢ a relagdo E/TRIV. A
elevagdo da pressao de enchimento do ventriculo esquerdo ¢ uma das principais caracteristicas
hemodinadmicas da ICC e esta associada ao aumento da onda E do fluxo transmitral e
diminui¢do do TRIV, portanto a relagdo E/TRIV deve ser alta em cades com ICC e baixa

naqueles saudaveis (BONAGURA; SCHOBER, 2009).

2. REVISAO DE LITERATURA

A degeneragdo valvar cronica de mitral (DVCM) € uma das mais frequentes cardiopatias
adquiridas em caes, principalmente nos animais idosos e de pequeno porte (ATKINS et al.,
2009), sendo que sua prevaléncia varia de 14% a 40% (BORGARELLI; BUCHANAN, 2012).
Caracterizada pelo acumulo progressivo de tecido mixomatoso nos folhetos valvulares, a
DVCM ocasiona o espessamento e coaptacdo incompleta dos mesmos, o que resulta em
regurgitacdo mitral (RM) sistdlica (FOX, 2012). Embora a maioria dos cdes com DVCM
permanecam assintomaticos por anos, o agravamento da RM pode causar ICC e morte em
alguns casos (HAGGSTROM; HOGLUND; BORGARELLI, 2009). De forma cronica, a RM
provoca remodelamento cardiaco, aumento da pressdo de enchimento ventricular esquerdo,
hipertensdo arterial pulmonar, disfungdo miocardica e manifestacdes clinicas de ICC
(BONAGURA; SCHOBER, 2009).

A ICC ¢ uma sindrome clinica muitas vezes letal caracterizada por formagao de edemas
e efusdes, sendo importante seu reconhecimento de forma precoce na pratica clinica (OYAMA,
2009). Apesar de o exame radiografico de torax ser considerado o padrdo-ouro para o
diagnostico da ICC, ele apresenta baixa especificidade, que em associa¢do com a presenga de
doencgas pulmonares, o torna limitado para o diagndstico precoce desta sindrome (SCHOBER
et al., 2010), sendo, entdo o ecodopplercardiograma o exame ndo invasivo mais utilizado para
a avalicdo hemodinamica dos pacientes com ICC (BONAGURA; SCHOBER, 2009).

Por meio do exame ecocardiografico transtoracico ¢ possivel detectar alteracdes na
valva mitral, avaliar a gravidade da RM, bem como estimar as pressdoes de enchimento do
ventriculo esquerdo (VE) (CHETBOUL; TISSIER, 2012). Assim, pode-se diagnosticar de

forma precoce a ICC (SCHOBER et al., 2010), uma vez que seu desenvolvimento deve-se em
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grande parte a sobrecarga de volume atrial e ao aumento da pressao de enchimento do VE
(DABBAH et al., 2006).

Estudos demonstram que a andalise da velocidade da onda E do fluxo transmitral, do
tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV), da relacdo E/TRIV, obtidos pelo Doppler
convencional, em associacdo a velocidade do anel mitral parietal (Em), adquirida pelo Doppler
tecidual, e a razdo E/Em podem estimar altas pressdes de enchimento ventricular em caes
(SCHOBER et al., 2008; KIM; PARK, 2015). Segundo Schober e colaboradores (2010), o
melhor indice para predizer a ICC em caes sedados com DVCM ¢ arelacao E/TRIV. A elevagao
da pressdao de enchimento do ventriculo esquerdo ¢ considerada uma das principais alteragdes
hemodinamicas da ICC e possui associagdo com o aumento da onda E do fluxo transmitral e
redu¢do do TRIV, entdo a relagdo E/TRIV esperada deve ser alta em caes com ICC e baixa
naqueles sauddveis (BONAGURA; SCHOBER, 2009).

Outro método que pode ser utilizado para estimar a pressdo de enchimento ventricular
e detectar ICC em pacientes humanos ¢ por meio da avaliacdo do volume e fungdo atrial
esquerda (WELLES et al., 2012). O aumento do volume atrial geralmente reflete pressdes
elevadas de enchimento ventricular e podem indicar o grau de disfuncdo ventricular em
pacientes com doenca valvar significativa (TSANG; BARNES; TSANG, 2012). Além disso, o
estudo da camara atrial esquerda tem mostrado ser confiavel como indicador prognostico em
caes com DVCM (BORGARELLI et al., 2008).

Dada a importancia na estimativa do tamanho atrial esquerdo como indicador
progndstico em caes com DVCM, ¢ necessario determinar qual método utilizado para analisar
o AE ¢ mais preciso na avaliacdo clinica desses pacientes (WESSELOWSKI et al., 2014).
Atualmente, em medicina veterinaria, o método mais utilizado para quantificar o tamanho atrial
¢ a mensuragao linear do didmetro do AE e sua relacdo com a raiz da aorta (AE/Ao) obtida pelo
exame ecocardiografico bidimensional (HANSSON et al., 2002). No entanto, este método pode
ser considerado impreciso no reconhecimento do aumento atrial (WESSELOWSKI et al.,
2014), uma vez que o remodelamento do AE ocorre de maneira assimétrica e pode ndo ser

detectado nas mensuragdes lineares (LEUNG et al., 2008).

3. HIPOTESE
A hipotese desse estudo ¢ que os indices ecodopplercardiograficos, que representam a
pressao de enchimento ventricular, possam ser utilizados para monitorar a terapia de caes com

ICC secundario a DMVM.
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4. OBJETIVOS
Avaliar os indices ecodopplercardiograficos que representam a pressdo de enchimento

ventricular durante a terapia de caes com ICC secundario a DMVM.

5. MATERIAL E METODOS
O delineamento do estudo clinico foi observacional, prospectivo e longitudinal,
conduzido de acordo com os principios éticos de experimentagdo animal, ap6s aprovacao do
Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA n° 009/21). Ademais, os tutores foram convidados
a participar do projeto e, somente apds a assinatura do Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido, os animais foram incluidos no estudo.

5.1 SELECAO E ESTADIAMENTO DOS PACIENTES

Os dados obtidos para analise foram oriundos da rotina do servigo de Cardiologia do
Hospital Veterinario da Faculdade de Medicina Veterinaria da Universidade Federal de
Uberlandia. Todos os caes foram submetidos a exame fisico completo, mensuragido da pressao
arterial sistolica pelo método Doppler, exame eletrocardiografico, exames radiograficos de
torax, andlises sanguineas e exame ecodopplercardiografico.

Foram incluidos no estudo 6 cdes com base nos seguintes critérios: primeiro episodio
de ICC devido a DMVM; sopro sistolico em foco mitral superior ou igual ao grau III/VI;
evidéncias ecocardiograficas de DMVM; qualidade de imagem suficiente para realizagdo das
analises ecocardiograficas; ragcas de pequeno e médio porte com peso menor que 15 kg;
exclusdo para qualquer outra doenca cardiaca ou sistémica e uso prévio de furosemida para
controle da ICC antes do exame basal. Tratamento prévio com pimobendam, inibidores da ECA
e espironolactona, foi permitido.

Exames radiograficos de torax foram utilizados para identificar os caes de acordo com
a presenga ou auséncia de ICC e, para esta finalidade, foram observadas as seguintes
caracteristicas: aumento atrial esquerdo, congestdo venosa pulmonar e infiltrado pulmonar
compativel com edema cardiogénico (SCHOBER et al., 2010). As manifestagdes clinicas
apresentadas e a avaliacdo ecodopplercardiografica dos indices que representam elevada
pressdo de enchimento ventricular (E/TRIV, E/Em e pico de velocidade méaxima da onda E)
também foram consideradas para o diagndstico de ICC (SCHOBER et al., 2010).

Os exames foram realizados no momento da admissao e uma semana apos controle da

ICC.



12

5.2 EXAMES ECOCARDIOGRAFICO CONVENCIONAL E TECIDUAL

Todos os animais foram posicionados em decubito lateral esquerdo por meio de
conten¢do manual, para realizacdo do exame ecocardiografico no modo bidimensional, modo
M, Doppler pulsado (PW), Doppler continuo (CW), por mapeamento de fluxo em cores (CFM)
e Doppler tecidual, conforme recomendacdes da Echocardiography Commitee of the Specialty
of Cardiology — American College of Veterinary Internal Medicine com modificagdes sugeridas
por Boon (2011).

Os exames ecocardiograficos foram realizados por examinadores experientes
utilizando-se transdutor de varredura setorial eletronica (8,0-3,0MHz ou 5,0-1,0MHz) e com
acompanhamento eletrocardiografico no monitor.

No modo bidimensional foi mensurado o diametro da aorta (Ao) e do atrio esquerdo
(AE) no corte transversal paraesternal direito ao nivel da base cardiaca, sendo obtida a relacdo
AE/Ao (HANSSON et al., 2002).

No corte apical quatro camaras foi adquirido o fluxo transmitral e mensurados os picos
de velocidade méaxima da onda E (enchimento ventricular precoce), da onda A (enchimento
ventricular tardio) e calculada a relagdo onda E/A. O tempo de relaxamento isovolumétrico
(TRIV) foi obtido no corte apical cinco camaras por meio de um fluxo intermediario entre o

influxo mitral e o fluxo adrtico e avaliada a relacdo E/TRIV (SCHOBER et al., 2010).

5.3 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram apresentados sob a forma de estatistica descritiva, utilizando-se média
e desvio padrdo para as varidveis paramétricas ou mediana e intervalo interquartil para as
variaveis ndo paramétricas. Para verificar a normalidade de distribuicao sera realizada a anélise
dos histogramas e o teste de Shapiro-Wilk (p=0,05). Para avaliar a influéncia da terapia sobre
os indices ecodopplercardiograficas que representam a pressao de enchimento ventricular, as
variaveis com distribuicdo normal serdo submetidas ao teste T de Student pareado. Um valor
de p<0,05 foi utilizado para definir a significancia estatistica.

As correlagdes entre a relagdo Ae/Ao com os pardmetros ecodopplercardiograficos (pico
de velocidade maxima da onda E, relagdo E/TRIV) foram investigadas por meio do teste de
Spearman ou teste de Pearson, considerando como significativo um valor de p<0,05.

Todas as analises foram realizadas utilizando o software estatistico GraphPrism 5.0.
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6. RESULTADOS

Foram recrutados seis animais, sendo quatro machos e duas fémeas. As mais prevalentes
foram Poodle (2/6) e Pinscher (2/6), seguidas das racas SRD (1/6) e Dachshund (1/6).

A relagdo atrio esquerdo/aorta (tabela 1) foi menor no grupo sete dias apos o inicio do
tratamento (D7) quando comparada com o dia zero (D0) (p=0,0251). Isso também foi observado
com as variaveis ecodopplercardiograficas que representam a pressdo de enchimento
ventricular (Figura 1)

Tabela 1. Variaveis ecodopplercardiograficas e tecidual avaliadas em cdes acometidos com degeneragdo
mixomatosa valvar mitral (DMVM) no estagio C.

Variavel DO D7 p-valor
Ae/Ao 2,65+0,61 2,5+0,49 0,0251
Onda E (m/s) 1,53 +£0,29 1,L12+0, 1 0,0006
E/A 2,09 +0,55 1,87+0,18 0,0092
E/TRIV 4,93 +2,02 3,08+0,73 0,0285

Nota: Estagio C, cdes com DVCM e manifestagdes clinicas de insuficiéncia cardiaca congestiva; Fonte: (ATKINS et
al. 2009).

Legenda: AE/Ao, relagdo atrio esquerdo aorta; Onda E, pico de velocidade de enchimento ventricular inicial; Onda
A, pico de velocidade de enchimento ventricular tardio; TRIV, tempo de relaxamento isovolumétrico; Par., Doppler
tecidual parietal. Média + desvio padrio.
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Figura 1. Box Plot (média + desvio padrdo) dos indices ecodopplercardiograficos que representam a pressdo de
enchimento ventricular.
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7. DISCUSSAO

Com base em estudos, a analise do tempo de relaxamento isovolumétrico (TRIV), da
velocidade da onda E do fluxo transmitral e da relagdo E/TRIV, adquiridos através do Doppler
convencional, associados a velocidade do anel mitral parietal (Em), recrutados através do
Doppler, e a razdo E/Em sdo capazes de estimar altas pressdes de enchimento ventricular em
caes (SCHOBER et al., 2008; KIM; PARK, 2015). De acordo com Schober e colaboradores
(2010), em caes sedados, o melhor marcador para predizer a ICC com DVCM ¢ a relagdo
E/TRIV. O aumento da pressdo de enchimento do ventriculo esquerdo ¢ uma das principais
alteragdes hemodinamicas da ICC e esta correlacionada com o aumento da onda E do fluxo
transmitral e com a diminui¢do do TRIV, por conseguinte a relacdo E/TRIV deve ser alta em

caes com ICC e baixa naqueles saudaveis (BONAGURA; SCHOBER, 2009).
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Os resultados obtidos através deste estudo indicam que a fun¢do atrial esquerda
apresenta-se reduzida nos caes com ICC secundaria a DVCM.

A andlise do tamanho atrial esquerdo através da relagdo AE/Ao, obtida pelo exame
ecocardiografico bidimensional (HANSSON et al., 2002), ainda ¢ uma das formas mais
importantes para avaliar a gravidade e o prognéstico da DVCM em caes (BORGARELLI et al.,
2008, 2012).

Os resultados obtidos vao de acordo com os reportados por outros autores os quais
propuseram estes indices ecodopplercardiograficos para identificar alta pressao de enchimento
do VE em caes com DVCM e ICC (TIDHOLM et al., 2009; SCHOBER et al., 2010; KIM;
PARK, 2015). O edema pulmonar cardiogénico se da devido a sobrecarga de volume e ao
aumento da pressdao de enchimento do VE (OHNO; CHENG; LITTLE, 1994). Dessa forma,
indices ecocardiograficos determinantes de tais parametros permitem nao s6 melhorar o
diagnéstico da ICC como também ajudar na escolha do protocolo e durante o acompanhamento

terapéutico (SCHOBER et al., 2010).

8. CONCLUSAO
Com base no resultado deste estudo, pode-se afirmar que os indices
ecodopplercardiograficos que representam a pressao de enchimento ventricular reduzem com a
terapia empregada para o tratamento da ICC secundiria a DMVM em cdes e podem ser

utilizados para a monitorizagdo e acompanhamento desses pacientes.
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